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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】Insulin growth factor (IGF)シグナルは、癌の増殖進展に関与すると報告されているが、
膵癌における意義は明らかにされていない。また、IGF binding protein 3 (IGFBP3)は IGF シグナル
を調節するとされるが、膵癌に対する意義は明らかにされていない。今回、膵癌における IGFシグナ
ルの意義を明らかにする目的で、IGF-1 receptor (IGF1R) 発現および IGFBP3発現と臨床病理学的特
徴の関連を検討した。 
【対象・方法】 
大阪市立大学腫瘍外科にて膵切除術を施行した 122例を対象とした。切除膵癌組織標本のパラフィ
ン包埋切片を用い、IGF1Rと IGFBP3の免疫組織化学染色を行い、臨床病理学的背景や予後との関連
性を検討した。 
【結果】 
IGF1Rと IGFBP3は、122例中 50例(41.0%)および 37例(30.3%)に発現を認めた。IGF1R発現は病理
組織学的分化度と有意に関連し、IGFBP3発現は腫瘍の局在部位や静脈侵襲と有意に関連していた。
生存期間の検討では、IGF1R陽性例は全生存期間の有意な短縮を認め、さらに Stage別検討では、Stage 
IIにて IGF1R陽性例が有意に予後不良であった。一方、IGFBP3発現は全生存期との関連は認めなか
った。全生存期における多変量解析では、IGF1R陽性かつ IGFBP3 陰性例は有意に予後不良であり、
独立した予後因子であった。 
【結論】 
IGFシグナルは膵癌の悪性度に関与し、IGFBP3はIGFシグナル抑制作用を示す可能性が示唆された。
また IGF1Rおよび IGFBP3は膵癌予後予測因子として有用であることが示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
Insulin growth factor (IGF)シグナルは、癌の増殖進展に関与すると報告されているが、膵癌に
おける意義は明らかにされていない。また、IGF binding protein 3 (IGFBP3)は IGFシグナルを調節
するとされるが、膵癌に対する意義は明らかにされていない。今回、膵癌における IGFシグナルの意
義を明らかにする目的で、IGF-1 receptor (IGF1R) 発現および IGFBP3 発現と臨床病理学的特徴の関
連を検討した。 
膵切除術を施行した 122例を対象とした。切除膵癌組織標本のパラフィン包埋切片を用い、IGF1R
と IGFBP3の免疫組織化学染色を行い、臨床病理学的背景や予後との関連性を検討した。 
IGF1Rと IGFBP3は、122例中 50例(41.0%)および 37例(30.3%)に発現を認めた。IGF1R発現は病理
組織学的分化度と有意に関連し、IGFBP3発現は腫瘍の局在部位や静脈侵襲と有意に関連していた。
生存期間の検討では、IGF1R陽性例は全生存期間の有意な短縮を認め、さらに Stage別検討では、Stage 
IIにて IGF1R陽性例が有意に予後不良であった。一方、IGFBP3発現は全生存期との関連は認めなか
った。全生存期における多変量解析では、IGF1R陽性かつ IGFBP3 陰性例は有意に予後不良であり、
独立した予後因子であった。 
IGFシグナルは膵癌の悪性度に関与し、IGFBP3はIGFシグナル抑制作用を示す可能性が示唆された。
また IGF1Rおよび IGFBP3は膵癌予後予測因子として有用であることが示唆された。 
 
本論文は、膵癌における IGFシグナルの関与を明らかにしたものであり、膵癌治療の発展に寄与する
ものと考えられる。よって、本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定された。 
 
